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Resumo

Introdugdo: A uveite é uma entidade nosolégica que envolve inflamagdo em virtualmente qualquer
localizagdo intraocular, com manifestagdes muito heterogéneas, entre outros aspetos, em fungdo da
localizagdo preferencial da inflamagdo. No caso particular da populagdo pediatrica, as uveites levantam
grandes desafios no que concerne o diagndstico e tratamento: sdo mais frequentemente assintomaticas ou

oligossintomaticas e tém uma maior taxa de complicagGes oculares.

Objetivos: Caracterizagdo das uveites pediatricas em seguimento num hospital tercidrio do Norte de Portugal,
relativamente a etiologia, manifestagdes clinicas, presencga de complicagdes do processo inflamatério ocular

e abordagem terapéutica utilizada.

Metodologia: Foi realizado um estudo retrospetivo de todos os doentes com idade inferior a 18 anos,
seguidos na consulta de Pediatria/Reumatologia Pediatrica do CMIN-CHUPorto, a quem foi estabelecido o
diagndstico de uveite entre 2006 e 2021. Foram recolhidos dados demograficos, dados clinicos, dados

relativos ao tratamento as complica¢des destes doentes.

Resultados: Foram incluidos 41 doentes, 23 (60,5%) do sexo feminino, com uma mediana (percentil 25-75)
de idade a altura do diagndstico de 8,0 (4,3-12,8) anos. Foram identificados 32 (78%) casos de uveite anterior,
7 (17%) casos de panuveite e 2 (5%) de uveite intermédia. Dezoito uveites eram assintomaticas e foram
detetadas em rastreio oftalmoldgico programado por patologias sistémicas (67% artrite idiopatica juvenil,
AlJ), 18 uveites foram sintomaticas e 2 casos foram diagnosticados pelo desenvolvimento de catarata. A
etiologia mais frequente foi a uveite associada a AlJ (43,9%), sobretudo AlJ oligoarticular anticorpos anti-
nucleares (ANA) - positivos. Dos 41 doentes, 34 tiveram de introduzir um farmaco antirreumatico modificador
de doenca e, destes, em 24 foi necessario um agente anti-TNF-a. Considerando o subgrupo de uveites
anteriores, as uveites associadas a All foram diagnosticadas mais precocemente (5,0 anos (3,0-10,5) vs. 9,0
anos (5,5-14,0), p=0,036), em assintomaticos (71% vs. 23%, p=0,010), tiveram uma instalagdo mais insidiosa
(71% vs. 17%, p=0,004) e associaram-se a maior necessidade de tratamento com anti-TNF-a (70% vs. 39%,

p=0,027). Identificaram-se complica¢des oculares da uveite em 80,5% dos doentes.

Conclusdo: A principal causa de uveite pediatrica nesta amostra foi a uveite associada a artrite idiopdtica
juvenil, sobretudo do subtipo oligoarticular. Dentro das uveites anteriores, as associadas a AlJ mostraram
caracteristicas distintas, como idade mais precoce ao diagndstico e curso mais insidioso, com maior
necessidade de recurso a fdrmacos antirreumaticos modificadores de doenga de tipo bioldgico (anti-TNF-a),
para controlo da inflamacéo intraocular. Considerando o nimero de doentes que desenvolveu complicacGes
da uveite e o grande nimero de uveites associadas a patologia sistémica, parece evidente a vantagem de
uma abordagem conjunta por oftalmologia e reumatologia pediatrica no diagndstico e orientagao terapéutica

da uveite em idade pediatrica.

Palavras-chave: Uveite pediatrica; Etiologia; Epidemiologia; Tratamento; Outcomes e Complicacdes



Abstract

Introduction: Uveitis is a nosological entity that involves inflammation in virtually any intraocular location,
with very heterogeneous manifestations, among other aspects, according to the preferential location of
inflammation. Regarding the pediatric population, uveitis constitutes major challenges with respect
to diagnosis and treatment: uveitis is more often asymptomatic or oligosymptomatic; symptoms may not be

adequately verbalized; there is a higher rate of intraocular complications.

Objectives: Characterization of pediatric uveitis patients followed in a tertiary hospital in northern Portugal,

concerning etiology, clinical manifestations, presence of intraocular complications and treatment.

Methodology: A retrospective study was conducted involving all patients, who were diagnosed with uveitis,
under 18 years of age, followed in a Pediatrics/Pediatric Rheumatology outpatient clinic in CMIN-CHUPorto,
between 2006 and 2021. Demographic, clinical, treatment and intraocular complications data were gathered

from the clinical records.

Results: A total of 41 pediatric uveitis patients were enrolled, 23 females (60.5%), with a median age (25th
percentile-75th percentile) at diagnosis of 8.0 years (4.3-12.8). 32 (78%) cases of anterior uveitis, 7 (17%)
cases of panuveitis and 2 (5%) cases of intermediate uveitis were identified. Eighteen asymptomatic uveitis
were detected in ophthalmologic screening scheduled for systemic pathologies (67% cases of juvenile
idiopathic arthritis, JIA), 18 uveitis were symptomatic, and 2 cases were diagnosed by the development of
cataracts. The most frequent cause of pediatric uveitis was uveitis associated with JIA (43.9%), particularly
oligoarticular anti-nuclear antibodies (ANA) — positive JIA. Of the 41 patients, 34 needed a disease-modifying
anti-rheumatic drug and 24 of these required an anti-TNF-a. Among the group of anterior uveitis, the uveitis
associated with JIA was diagnosed earlier (5,0 years (3,0-10,5) vs. 9,0 years (5,5-14,0), p=0,036), was most
frequently diagnosed in asymptomatic patients (71% vs. 23%, p=0,010), had a more insidious installation (71%
vs. 17%, p=0,004) and was associated with a greater use of anti-TNF-a treatment (70% vs. 39%, p=0,027).

Complications of uveitis were identified in 80.5% of the patients.

Conclusion: The main cause of pediatric uveitis in this sample was uveitis associated with juvenile idiopathic
arthritis, namely the oligoarticular, anti-nuclear antibody (ANA)-positive subtype. Among the anterior uveitis
subgroup, the uveitis associated with JIA had demonstrated a distinct pattern: its installation was more
insidious, its diagnosis was made at earlier ages, there was a greater need of biological disease-modifying
anti-rheumatic drugs (anti-TNF-a, in particular). Considering the number of patients with ocular
complications from uveitis and the large number of uveitis associated with systemic pathology, the advantage
of a combined approach of ophthalmology and pediatric rheumatology in the diagnosis and therapeutic

management of uveitis in children seems evident.

Keywords: Pediatric uveitis; Etiology; Epidemiology; Treatment; Outcomes and Complications



Lista de Siglas e Abreviaturas

SUN - Standardization of Uveitis Nomenclature Working Group
Al) — Artrite idiopatica juvenil

TINU — Nefrite tubulointersticial e uveite

UAIJ — Uveite associada a artrite idiopatica juvenil
DMARD - Disease-modifying anti-rheumatic drugs
ANA — Anticorpos antinucleares

ILAR - International League Against Rheumatism
NTI — Nefrite tubulo-intersticial

MTX — Metotrexato

ETN — Etanercept

ADA - Adalimumab

AZA - Azatioprina

TCZ - Tocilizumab

IFX — Infliximab

GOLI - Golimumab

CyA - Ciclosporina A
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Introducgao

A luz do conhecimento atual, a uveite é uma entidade nosolégica que envolve inflama¢do em
virtualmente qualquer localizacdo intraocular, embora, histdrica e etimologicamente, a sua

definicdo corresponda a inflamac3o circunscrita a dvea (iris, corpo ciliar, coroide) 2.

Em termos de nomenclatura, a classificacdo do Standardization of Uveitis Nomenclature Working
Group (SUN) é a mais utilizada, e classifica as uveites relativamente a 4 aspetos: (a) localizacdo

anatdmica, (b) forma de instalac3o, (c) a duracdo e (d) padrao de evolucio 2.

Em relagdo a anatomia, classifica-se como uveite anterior quando o local primario de inflamacao é
a camara anterior (que inclui a irite, a iridociclite e a ciclite anterior); uveite intermédia quando
ocorre primariamente no vitreo (que inclui a pars planitis, a ciclite posterior e a hialite); uveite
posterior quando o atingimento primario de inflamacdo é a retina ou a coroide (que inclui a
coroidite, a coriorretinite, a retinocoroidite, a retinite e a neurorretinite); e panuveite quando a
inflamacgao atinge virtualmente toda a regido intraocular, desde a camara anterior até a retina e

coroide 2.

Em relacdo a forma de instalagdo da doenca, distinguem-se uveites de inicio subito e de inicio

insidioso.

De acordo com a duragdo da doenca, classifica-se como uveite limitada ou persistente, se a duragdo

for inferior ou superior a 3 meses, respetivamente.

Relativamente ao padrao de evolugdo da doenca, as uveites podem ser classificadas como agudas,
se se apresentam como episddios de inicio subito e duracdo limitada, como uveites recorrentes, se
ocorrem episddios repetidos separados por periodos de inatividade sem tratamento superiores a 3
meses, ou como uveites cronicas, se existe uveite persistente com recorréncia menos de 3 meses

apods descontinuacdo da terapéutica 2.

As uveites constituem uma causa de morbilidade oftdlmica com manifestacGes muito
heterogéneas. As manifestacbes oculares predominantes variam em funcdo da localizagdo
preferencial da inflamacdo intraocular. As uveites anteriores associam-se mais frequentemente
com dor ocular, fotofobia e olho vermelho, enquanto que as uveites intermédias e posteriores se
associam mais frequentemente com visdo turva, miodesdpsias, fotopsias e défice de acuidade

visual .



No caso particular das uveites pediatricas, levantam-se grandes desafios no que diz respeito ao
diagndstico e orientacdo terapéutica atempada. Por um lado, grande parte destas sao
assintomaticas ou oligossintomaticas, e, mesmo sendo sintomaticas, os sintomas podem nao ser
verbalizados adequadamente; por outro, sdo uveites que se associam a complica¢des exclusivas
desta faixa etaria, e que podem comprometer a visao futura do individuo, referindo-se a titulo de

exemplo a ambliopia 3.

Em termos de etiologia, as principais causas sao a uveite idiopdtica e a uveite associada a artrite
idiopatica juvenil (All), sendo varidvel a prevaléncia relativa atribuida a cada uma destas formas

pelos estudos existentes 422,

Em idade pediatrica, a avaliacdo e estudo etioldgico de uma uveite deve incluir 3 importantes
etapas ¥ 2. Em primeiro lugar, deve ser sempre excluida a existéncia de sindromes mascarados,
uma vez que, apesar de raros, podem surgir associados a neoplasias, sobretudo retinoblastomas,
neuroblastomas, leucemias e linfomas, que, pela sua gravidade, carecem de detecdo e abordagem
terapéutica urgentes 2. A etapa seguinte passa pela exclusdo das causas infeciosas, priorizando as
mais frequentes como a uveite associada a Toxoplasma, Toxocara, Bartonella, tuberculose,
citomegalovirus, virus Epstein-Barr, virus herpes-simplex e virus da imunodeficiéncia humana. Por
fim, a terceira etapa envolve o estudo de causas sistémicas, das quais se destacam as doencas
inflamatdrias crdnicas que se podem associar a inflamac3o intraocular 1, salientando-se que, em
comparag¢do com a populagao adulta, a proporgao de doentes que desenvolve uveite em idade
pediatrica e apresenta uma doenca sistémica subjacente é consideravelmente superior (71% versus
55%, respetivamente) 3. Deste modo, a investigacdo etioldgica deve ser levada a cabo de forma
exaustiva, para otimizar a avaliagao diagndstica, o estabelecimento do progndstico e adequar a

abordagem terapéutica.

A anamnese deve incluir a avaliagdo da presenga de queixas musculoesqueléticas e rigidez matinal
(que aumentam a suspeita de uma uveite associada a AlJ (UALlJ)), Ulceras orais ou genitais (que
aumentam a suspeita de uma uveite associada a Doenca de Behget), queixas respiratorias, lesGes
cutdneas e/ou organomegalias/linfadenopatias (que podem aumentar a suspeita sobre uma
doenca granulomatosa) e sintomas gastrointestinais (que se podem associar a doenga inflamatéria

intestinal) 3.

Relativamente a topografia de predominio da inflamagdo, sabe-se que a uveite anterior se associa
mais frequentemente a All, a nefrite tubulointersticial e uveite (TINU) e a uveite associada a HLA-

B27; a pars planitis, o protdtipo da uveite intermédia, associa-se com maior frequéncia a esclerose



multipla e a sarcoidose e as uveites posteriores/panuveites associam-se com maior frequéncia a

doenca de Behget e a sarcoidose, assim como multiplas etiologias infeciosas ' 14,

No que a terapéutica da uveite pediatrica diz respeito, os grandes objetivos incluem o atingimento
de remissao sustentada, com preservacao da visdo e a auséncia de necessidade de corticosteroides,
mas que quando necessarios se pretende sempre que sejam usados nas menores doses e durante

0 menor tempo possiveis.

Relativamente a definicdo de inatividade da uveite ndo existe consenso, existindo diferentes
critérios®®. O American College of Rheumatology considera uma uveite controlada na presenca de
um grau SUN < 1+, na auséncia de complicacdes °. O Multinational Interdisciplinary Working Group
for Uveitis in Childhood assume uma uveite inativa apds 6 meses de inicio de tratamento (on
medication) ou 3 meses desde a descontinuagdo terapéutica (off medication) na auséncia de células
na cdmara anterior, edema do disco, edema macular, score SUN para opacificacdo vitrea inferior a
0,5+ e pontuacdo de 0 mm na escala analdgica visual, avaliada por oftalmologista, de acordo com

critérios adaptados da uveite associada a UAIJ Y.

A terapéutica a instituir é sempre determinada pela etiologia. No caso das uveites infeciosas, o
tratamento vai depender do microrganismo envolvido. No caso das uveites nao infeciosas, a
escolha da terapéutica a aplicar é mais complexa, embora pareca consensual uma abordagem por
patamares (stepwise), com inicio pela corticoterapia e, caso necessario, escalada para a introducdo
de farmacos antirreumaticos modificadores de doencga, disease modifying antirheumatic drugs
(DMARD), sejam eles convencionais ou biolégicos * & 19, Salienta-se, no entanto, que as uveites
intermédias e posteriores ndo devem ser tratadas com corticoterapia tépica, uma vez que a
penetracdo destes farmacos no segmento posterior é reduzida, devendo nestes casos ser instituida
a corticoterapia sistémica ou, eventualmente, inje¢Oes peri-oculares, subtenonianas ou
intraoculares de corticosteroides !> 8. Por outro lado, a subida de patamares terapéuticos,
sobretudo para DMARD bioldgicos, deve ter em conta o facto destas uveites poderem estar
associadas a doengas desmielinizantes, com potencial ndo negligencidvel de exacerbagao apds a

introducdo de um anti-TNF-a %,

A ocorréncia de complicagGes associadas as uveites parece ser também mais prevalente na
populacdo pedidtrica do que na adulta. Estima-se que até cerca de 35% das criangas desenvolva
complicacBes, embora alguns estudos reportem prevaléncias superiores (até 80%), sendo as mais
frequentes a catarata, glaucoma, queratopatia em banda, sinéquias, edema macular, edema do

disco ético e descolamento da retina % 2% 22,



Os trabalhos existentes relativamente a caracterizagdo das uveites em idade pediatrica, tal como
acima descrito, apresentam varias inconsisténcias e disparidades, demonstrando a necessidade de
realizacdo de mais estudos, idealmente prospetivos, de forma a compreender melhor as

particularidades da doenga nesta faixa etaria e otimizar a sua abordagem diagndstica e terapéutica.

No presente trabalho, pretende-se efetuar uma caracterizacdo das uveites pediatricas
(diagnosticadas até aos 18 anos de idade), em seguimento num hospital terciario da regido norte
de Portugal, relativamente a sua etiologia, manifestacdes clinicas, presenca de complicacbes e

abordagem terapéutica utilizada.



Material e Métodos

Foi realizada uma analise retrospetiva dos registos clinicos de 41 doentes, com idade inferior a 18
anos, seguidos na consulta de Pediatria/Reumatologia Pediatrica do CMIN-CHUPorto, a quem foi

estabelecido o diagndstico de uveite entre 2006 e 2021.

Todos os doentes incluidos eram avaliados periodicamente na consulta de Reumatologia Pediatrica
e, a maioria, mantinha também seguimento na consulta de Oftalmologia do CHUPorto (3 doentes

eram seguidos noutros hospitais).

Foram recolhidos dados demograficos (género, data de nascimento), dados clinicos relativos ao
diagndstico de uveite (data do diagndstico, tempo de evolucdo de sintomas até ao diagnostico,
sintomatologia oftalmoldgica e extra-oftalmolégica, dados da avaliacdo oftalmoldgica, estudo
analitico de autoimunidade, incluindo seropositividade para anticorpos antinucleares (ANA)
(considerado positivo para titulos iguais ou superiores a 1:80), expressdao HLA-B27, serologias
(Toxoplasma, Herpes simplex virus e Herpes zoster virus)), terapéuticas utilizadas e complicacdes
registadas durante o periodo de seguimento. Foi utilizada a classificacdo SUN para as uveites 2. A
ocorréncia de diferentes episdédios de uveite em olhos diferentes no mesmo individuo foi

considerada pelos autores como uveites bilaterais.

Nos casos de uveite associados ao diagndstico de All foi considerada a classificagdo da International
League of Associations for Rheumatology (ILAR), de 2001, para classificar a Al) em subtipo sistémica,
oligoarticular, poliartrite FR-negativo, poliartrite FR-positivo, artrite psoriatica, artrite relacionada

com entesite, artrite indiferenciada 23.

Foi considerado o diagndstico de TINU para todos os casos definitivos ou provaveis, de acordo com
as definicBes publicadas em 2001, no artigo de revisdo de Mandeville et al ?*. A TINU compreende
um atingimento nefrolégico e oftalmoldgico. O atingimento nefroldgico tipico corresponde a uma
nefrite tubulo-intersticial (NTI), que cursa tipicamente com (1) diminui¢cdo da fungdo renal, (2)
alterag¢Oes urinarias, nomeadamente elevag¢ao da f2-microglobulina urinaria, proteinuria de baixo
grau, pidria, hematuria e presenca de cilindros leucocitarios numa urina estéril e (3) manifestagdes
sistémicas, como febre, exantema, perda ponderal e anorexia, com duracdo igual ou superior a 2
semanas, associadas a alteracOes laboratoriais como anemia, alteracdo da funcdo hepatica,
eosinofilia e elevacdo da velocidade de sedimentacdo. A uveite tipica associada a TINU é a uveite
anterior bilateral sintomatica, com ou sem envolvimento intermédio ou posterior, que ocorre
desde 2 meses antes até 12 meses apds a apresentacdo nefroldgica. Sdo consideradas uveites

atipicas associadas a TINU todas as que sdo unilaterais ou que, relativamente a localizacdo da
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inflamac3o, s3o exclusivamente intermédias ou posteriores 2*. Portanto, o diagndstico de TINU
considera-se confirmado quando se rednem os 3 critérios clinicos de NTI (ou quando existe
evidéncia anatomopatoldgica de NTI) e ha clinica compativel com uma uveite tipica. Considera-se
TINU provavel se existir evidéncia anatomopatoldgica de NTI associada a uveite atipica ou se a NTI
for diagnosticada clinicamente, embora ndo cumprindo os 3 critérios referidos acima, associada a

uveite tipica .

Na presenca de uma uveite hiperaguda nao associada ao diagndstico de uma espondiloartropatia,
doenga inflamatdria intestinal ou artrite reativa, mas com expressdo HLA-B27, considerou-se o

diagndstico de uveite associada a HLA-B27.

Considerou-se uveite associada a doenca de Behcget, sarcoidose ou vasculite, nos casos de
atingimento oftalmoldgico de pacientes que apresentavam os critérios Paediatric Behget’s Disease

. que cumpriam manifestacbes clinicas, radioldgicas e

para doenca de Behget pediatrica
histolégicas compativeis com diagndstico de sarcoidose, depois de excluidas outras causas de
uveite granulomatosa (como infe¢es, imunodeficiéncias primdrias e outras doencgas sistémicas
granulomatosas, como é o caso da granulomatose eosinofilica com poliangeite e a granulomatose
com poliangeite) 2* %; ou que cumpriam os critérios da European League Against

28

Rheumatism/Pediatric Rheumatology European Society (EULAR/PReS) para vasculites 28,

respetivamente.

Foi admitido o diagndstico de uveite simpatica perante uma inflamacdo intraocular bilateral que se

seguiu a traumatismo ocular, com caracter agudo ou insidioso %°.

O diagnéstico de uveite infeciosa foi considerado quando havia um conjunto de manifestacGes
clinicas, seroldgicas e imagioldgicas compativeis com as etiologias infeciosas associadas a

desenvolvimento de uveite.

Na auséncia de critérios inclusivos para as diferentes etiologias supracitadas, e na auséncia de
identificacdo de causa infeciosa para a uveite, os casos foram classificados como uveite pediatrica

idiopatica.

O presente estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica do CHUPorto e do Instituto de Ciéncias
Biomédicas Abel Salazar, tendo sido obtido o consentimento informado dos

pacientes/responsaveis legais, bem como garantido o anonimato de todos os dados analisados.

A anadlise estatistica descritiva foi realizada com recurso ao SPSS® software, versdo 27 (SPSS, Inc.,
Chicago, IL). A dispersdo de varidveis continuas é apresentada como mediana e percentis 25 e 75

(P25-P75). Foram utilizados testes Mann-Whitney para comparagdo de variaveis continuas e testes
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qui-quadrado para comparacdo entre proporcdes de varidveis categoéricas. Foram considerados

estatisticamente significativos valores de p inferiores a 0,050.



Resultados

Foram incluidos 41 doentes, dos quais 23 (56%) sdo do sexo feminino, com uma idade mediana
(P25-P75) ao diagndstico de 8,0 (4,3-12,8) anos. A idade ao diagnédstico foi inferior no sexo feminino

(5,5 (4,0-13,3) vs. 10,0 (5,8-11,3)) mas a diferenca nao é estatisticamente significativa.

Na tabela | é apresentada a caracterizacao clinica dos doentes incluidos e o resumo da abordagem

terapéutica efetuada.

Caracterizagao Clinica

Dos doentes incluidos, 28 (68%) apresentaram uveite bilateral e 13 (32%) uveite unilateral, o que
representa 69 olhos afetados. A proporgdo de uveites bilaterais foi superior no sexo feminino (83%

vs 50%, p=0.026).

Relativamente a apresentacdo clinica, 18 (47%) casos foram diagnosticados no contexto de rastreio
de atingimento oftalmoldgico de patologia sistémica, encontrando-se os doentes assintomaticos.
Dos restantes casos, 18 (47%) foram diagnosticadas em contexto sintomatico (17 com olho
vermelho e fotofobia, 1 com miodesdpsias), 2 foram diagnosticadas na sequéncia de complicagdes
(presenca de catarata). Nao havia informacdo disponivel quanto ao contexto do diagndstico em 3

Casos.

Relativamente a classificagdo SUN, de acordo com a localizagdo, identificaram-se 32 (78%) uveites
anteriores, 7 (17%) panuveites e 2 (5%) casos de uveite intermédia. Ndo foram identificadas uveites
posteriores. A proporg¢ao de uveites anteriores foi superior no sexo feminino comparativamente ao
sexo masculino (87% vs 67%, p=0.029). Em relagdo a forma de instalagdo da uveite, 21 (57%) dos
casos tiveram instalagdo insidiosa e 16 (43%) instalagdo subita. Relativamente a duragao da uveite,
29 (78%) dos casos eram uveites persistentes e 8 (22%) limitadas. Quanto ao padrdo de evolugdo
da doenga, 20 (54%) revelaram curso crénico, 8 (22%) curso recorrente e 9 (24%) curso agudo. Nao
havia informagdo disponivel acerca da classificagdo SUN quanto ao inicio, duragdo e forma de

instalacdo em 4 doentes.

Relativamente a etiologia, dos 41 casos, 18 (44%) eram UAIJ (13 do subtipo oligoarticular, das quais
11 ANA-positivos); 2 do subtipo artrite psoriatica, 2 do subtipo artrite relacionada com entesite e 1
do subtipo poliarticular FR-negativo); 12 (29%) eram uveites idiopaticas; 3 (7%) eram TINU; 2 (5%)
eram pars planitis; 1 (2%) uveite associada a sarcoidose; 1 (2%) uveite associada a vasculite
hipocomplementémica; 1 (2%) uveite associada a doenca de Behget; 1 (2%) uveite anterior aguda
associada a HLA-B27; 1 (2%) uveite simpatica e 1 (2%) uveite de etiologia infeciosa (tuberculose

ocular).
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A expressao HLA-B27 foi pesquisada em 19 dos 41 doentes, tendo sido detetada a sua expressao
em 3 (15,8%) dos 19 pacientes testados. Destes, 2 eram sintomaticos e foram diagnosticados por

estudo de olho vermelho e fotofobia.
Vinte e quatro (65%) doentes apresentavam manifestagdes extra-oftalmoldgicas.

A presenca de complicacGes da uveite foi pesquisada e contabilizada individualmente em cada olho
e ocorreu em 32 (80%) doentes, sendo que a maioria (67,5%) teve 2 ou mais complicacdes. A
mediana (P25-75) do nimero de complicacdes foi de 2,0 (1,0-4,0), semelhante entre os sexos. As
complicacbes mais frequentes foram a formacgdo de pigmento capsular (34 olhos), a existéncia de
precipitados queraticos (23 olhos), a formacdo de sinéquias posteriores (20 olhos), o défice de
acuidade visual (18 olhos com acuidade visual inferior a 8/10, dos quais 7 com hipovisdo < 4/10) e
a opacificagdo do cristalino (13 olhos). A descricdo de todas as complicacGes pode ser consultada

na Tabela Il.

Na Tabela lll sdo considerados apenas os casos de uveite anterior e é apresentada a comparacao
do grupo de UAIJ com o grupo de outras etiologias. Verificou-se que no grupo com UAIJ, a idade ao
diagnéstico era significativamente inferior (5,0 (3,0-10,5) vs. 9,0 (5,5-14,0), p=0,036), com maior
frequéncia o diagndstico a ocorreu ainda em fase assintomatica, no contexto de rastreio (71% vs.
23%, p=0,010) e com uma maior propor¢do de casos, apresentou uma instalagdo insidiosa de
doencga (71% vs. 17%, p=0,004), comparativamente com os restantes casos de uveite anterior de
outras etiologias. Ndo se encontraram diferencas no que respeita ao nimero de complicacGes

oculares.

Abordagem Terapéutica

N3o foi possivel aceder aos registos clinicos relativos a estratégias terapéuticas em 1 dos doentes
incluidos no estudo. Dos restantes, 39 (98%) iniciaram corticoterapia tdpica e/ou sistémica apds o

diagnéstico.

A data do diagnéstico da uveite, 9 doentes ja se encontravam sob DMARD para tratamento de
manifesta¢des extra-oftalmoldgicas: 7 doentes sob metotrexato (MTX); 1 doente sob MTX e
DMARD bioldgico (etanercept (ETN) apds switch de adalimumab (ADA)), e 1 caso sob corticoterapia
sistémica, azatioprina (AZA) e colchicina. Ha ainda a registar 1 caso de pars planitis, detetada apds

resolugao da inflamagdo ocular, que ndo iniciou terapéutica sistémica ou tdpica para esse efeito.

Do grupo de 7 doentes previamente tratado com MTX, 1 doente resolveu a inflamagdo com
corticoide tdpico, sendo que os outros 6 necessitaram de anti-TNF-a (4 iniciaram infliximab (IFX), 2

iniciaram ADA).



Num dos doentes com UALJ (subtipo artrite relacionada com entesite), sob terapéutica com DMARD
bioldgico para controlo das manifestacdes extra-oftalmoldgicas (ETN apds ADA, por faléncia

primaria do tratamento da AlJ), optou-se pelo switch de ETN para golimumab (GOLI).

Num paciente com panuveite associada a doenca de Behcet, previamente sob terapéutica com

DMARD convencional (AZA), decidiu-se escalar terapéutica com introdugdo de anti-TNF-a (IFX).

Dos restantes 30 doentes, 5 resolveram a inflamacdo apds corticoterapia, mas em 25 (83%) foi
necessario escalar a terapéutica para DMARD convencional (23 iniciaram MTX, 1 ciclosporina A
(CyA) e 1 azatioprina (AZA)). Em 16 (64%) destes 25 doentes, pela persisténcia da inflamagao
intraocular, foi necessario iniciar terapéutica com DMARD biolégico do grupo anti-TNF-a (9

iniciaram ADA e 5 IFX).

Relativamente a comparacdo da abordagem terapéutica nos casos de uveite anterior associados e
nao associados a AlJ (Tabela II), verificou-se que nos casos de UAlJ foi mais frequente a necessidade
de escalada terapéutica para anti-TNF-a (70% vs 39%, p=0,027). Relativamente ao numero de
estratégias terapéuticas utilizadas, a mediana (P25-P75) parecia tender a ser superior nas UAIJ (3,0

(2,5-3,0) vs 2,0 (2,0-3,0), p=0,062) mas a diferenca ndo foi estatisticamente significativa.

Em resumo, houve necessidade de iniciar um DMARD bioldgico em 24 (60%)doentes. Todos fizeram
pelo menos 1 anti-TNF-a. Destes, 17 fizeram exclusivamente 1 anti-TNF-a (7 IFX e 10 ADA), 5
fizeram switch entre IFX e ADA (4 dos quais por faléncia primaria e 1 por faléncia secundaria a
producdo de anticorpos neutralizantes); 1 doente fez multiplos DMARD bioldgicos (IFX, ADA,
tocilizumab (TCZ) e GOLI — switch de IFX para ADA por reagdo de hipersensibilidade durante a
infusdo, de ADA para TCZ por faléncia secundaria a producgao de anticorpos e de TCZ para GOLI por
faléncia primaria ao TCZ); e 1 doente, previamente tratado com ADA e TCZ, iniciou GOLI para

cobertura do atingimento oftalmoldgico.

Na nossa amostra, a maioria dos doentes (65%) manteve DMARD para controlo da uveite durante
pelo menos 2 anos. Destes, 12 (46%) ndo desenvolveram recidiva nos primeiros 2 anos, sendo que
os restantes demoraram uma mediana de 7,5 (4,0 - 15,0) meses até desenvolver a primeira recidiva.
Em 22 pacientes foi possivel atingir remissdo durante 2 anos consecutivos e iniciar reducdo dos
DMARD, mas apenas 3 (14%) toleraram redugdo da terapéutica, mantendo-se sem recidivas.
Daqueles que necessitaram de anti-TNF-a (isolado ou em associa¢do) para controlo da uveite,
apenas 1 (5,3%) conseguiu suspender o anti-TNF-a com sucesso e manteve remissdo apds cerca de

6 anos e 5 meses
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Discussao

No presente estudo de caraterizagdo de uma amostra de casos de uveites, em idade pediatrica,
seguidas num hospital tercidrio de referéncia da regido Norte do pais, verificou-se que as
principais etiologias correspondiam a UAlJ (44%), sobretudo de subtipo oligoarticular, seguida
de casos de natureza idiopatica (29%). Dentro das uveites anteriores, o tipo mais frequente,
observou-se que as UAIJ apresentaram uma forma de instalacdo mais insidiosa que as restantes,
foram diagnosticadas mais precocemente e correspondiam a casos em que foi necessario
recorrer a DMARD bioldgicos com maior frequéncia, para conseguir controlo da inflamacao

intraocular.

Em Portugal, hd poucos registos epidemioldgicos sobre a uveite pedidtrica, e os autores ndo tém
conhecimento de nenhuma outra publicacdo que tenha efetuado uma andlise semelhante da
caracterizacdo da apresentacdo e evolucdo clinica, oftalmolégica e extra-oftalmoldgica, dos
doentes, da presenca e tipo de complicagGes, e da terapéutica instituida. No entanto, em 2021,
foi publicado um estudo de um centro portugués, em que era apresentada a comparacdo da
uveite ndo infeciosa pedidtrica com a da populacdo adulta, tendo sido incluidos 53 doentes em

idade pediatrica *°.

Uma revisdo extensa da literatura permitiu identificar estudos epidemiolégicos acerca das
uveites pediatricas realizados noutros paises, europeus e ndo europeus. Para facilitar a
compara¢do da caraterizacdo da nossa amostra com a destes estudos, no Apéndice | é
apresentado um resumo das principais carateristicas clinicas e terapéuticas dos diversos estudos

encontrados.

No presente estudo, a UAIJ foi a mais prevalente, dentro das causas nao infeciosas de uveite,
seguida da uveite idiopatica. A distribuicdo das diferentes etiologias de uveite é muito varidvel
nos diferentes estudos existentes, com alguns a reportar como mais frequente a UAIJ > &0 e
outros a uveite idiopatica *® 9, Curiosamente, os estudos que apresentam a uveite idiopatica
como causa mais prevalente sdo maioritariamente de paises ndo europeus (EUA, Coreia do Sul),
0 que podera traduzir alguma diferenca na distribuicdo epidemioldgica da uveite pediatrica a
nivel mundial. De referir que Latif et al, num estudo epidemioldgico realizado no Egito,

identificou a uveite infeciosa como a causa mais prevalente de uveite pediatrica ’.

Na nossa amostra, reportamos sobretudo uveites anteriores e panuveites, e apenas 2 uveites
intermédias. Estes achados sdo concordantes com a maioria das séries, que apontam a uveite

anterior como a localizacdo mais frequente para a uveite pedidtrica * & % 1° N3o foram
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identificadas quaisquer uveites posteriores na nossa amostra. As uveites posteriores associam-
se mais frequentemente a causas infeciosas, cujo tratamento é dirigido ao agente etioldgico
mais provavel e, por isso, a referenciacdo para a Reumatologia Pediatrica é menos comum,

traduzindo um possivel viés na contabilizagcdo deste tipo de uveites.

A maioria das uveites descritas apresentou um cardcter crénico ou recorrente, o que também é
coincidente com todos os outros estudos epidemioldgicos da uveite pediatrica, e provavelmente
traduz a associagdo com patologias inflamatdrias sistémicas, que também apresentam um curso
recorrente-crénico, muitas vezes com necessidade de intervencdo terapéutica com DMARD

bioldgicos para o seu controlo * &0,

A localizacdo da uveite é particularmente relevante para delinear a estratégia terapéutica, o que
justifica que a maioria dos casos, com uveite anterior, tenha iniciado corticoterapia tdpica

associada a cicloplégicos.

A abordagem terapéutica efetuada no nosso centro estd de acordo com as recomendacdes
internacionais para esta patologia, que se baseia numa abordagem por patamares. Nas
situacBes em que a corticoterapia nado é suficiente para controlar a inflamacgdo, ou quando se
verifica recaida durante o seu desmame, ndo permitindo a sua suspensao, esta recomendado o

inicio de um DMARD.

O MTX é geralmente o primeiro farmaco a ser usado, pelo seu bom perfil de eficacia/seguranca,
embora alguns autores defendam a utilizacdo de micofenolato mofetil no caso de as queixas
serem exclusivamente oftalmolégicas ** 3% 32, No caso de ndo ter sido atingido um controlo
inflamatério satisfatério, avanca-se para um patamar terapéutico superior, que inclui a
administracdo de DMARD bioldgicos #3132, sendo os anti-TNF-a a primeira escolha. Salienta-se
a relevancia da manutencdo do DMARD convencional na subida de patamar terapéutico,
particularmente na diminuicdo do risco de formacgdo de anticorpos neutralizantes anti-DMARD
biolégicos, otimizando o potencial terapéutico destes ultimos 3> 3% Na realidade, a Childhood
Arthritis and Rheumatology Research Alliance (CARRA) sugere também o inicio de um anti-TNF-
a em individuos ainda ndo submetidos a terapéutica com MTX mas que se apresentam com
doenca severa (score SUN > 1+ na cdmara anterior ou presenca de complica¢Ges da uveite ao

diagndstico) **, tal como reportado num dos individuos desta série.

O ADA é o agente anti-TNF-a indicado como primeira linha (e o Unico aprovado para este efeito
pela European Medicines Agency) para tratamento de uveite pediatrica refrataria aos DMARD
convencionais. No caso de faléncia terapéutica, sugere-se a alteracdo para outro anti-TNF-a, de

forma off-label (como IFX ou GOLI) 1,
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Dentro dos DMARD bioldgicos off-label, o IFX é a alternativa mais usada, uma vez que existe
uma maior evidéncia da sua eficacia. Na metandlise publicada em 2021 acerca da utilizacdo dos
diferentes anti-TNF-a no tratamento das uveites pediatricas, Maccora et al conclui que a eficacia
avaliada pela resposta ap6s introducdo do farmaco era de cerca de 86% para o ADA, seguida de

68% para o IFX e de 36% para o ETN 3>,

Relativamente ao GOLI, outro anti-TNF-a que parece oferecer beneficio no controlo de uveite
refratdria associada a AlJ : William et al reportou uma diminui¢ao da inflamagdo ocular em 2 dos
3 pacientes avaliados 3® e Lanz et al reportou diminui¢do imediata da inflamac3o intraocular em
8 de 10 pacientes e remissdo completa prolongada da inflamagdo em 4 de 10 pacientes ¥. Foi
também demonstrado aparente beneficio da sua utilizacdo em uveites imunomediadas de
diversas etiologias, nomeadamente em uveites anteriores e panuveites associadas a sarcoidose
e a doenca de Behcget, numa populacdo adulta. No entanto, ainda ndo existe evidéncia acerca
da sua utilizacdo na populacdo pedidtrica para este objetivo ¥. Foi necessario o recurso a este

DMARD em 2 casos desta amostra.

Na auséncia de resposta as estratégias terapéuticas descritas anteriormente, o patamar
seguinte carece ainda de evidéncia sustentada, sendo que o farmaco bioldgico mais utilizado
para este efeito é o TCZ, um anticorpo monoclonal anti-IL6 3%*2, Tappeiner et al apresenta
resultados demonstrativos da eficacia da utilizagdo do tocilizumab para o tratamento de UAIJ
refratarias a multiplos DMARD, incluindo pelo menos 1 anti-TNF-a (em 2012, supressdo da
uveite em 2 de 3 doentes “° e em 2016, supressdo da uveite em 10 de 17 e possibilidade de
descontinuacdo em 7 de 17 doentes *!). Calvo-Rio et al *° divulga uma taxa de 79,2% de melhoria
relativamente ao numero de células presentes na camara anterior apés introdugdo de TCZ em
25 doentes com uveites associadas a All refratarias a DMARD convencionais e a DMARD
bioldgicos. Num ensaio clinico de fase Il, APPTITUDE, o TCZ falhou o endpoint primario proposto
para avancar para ensaio de fase lll, de resposta de mais de 7 doentes com UAIJ refrataria a MTX
e aanti-TNF-g, tendo sido obtida resposta em apenas 7 dos 21 doentes incluidos **. Apesar disto,
Ramanam et al sugerem a utilizagdo do TCZ para tratamento de UAIJ refratdria a agentes anti-
TNF-a, face a auséncia de modalidades terapéuticas alternativas *. Esta estratégia terapéutica

foi utilizada para 1 dos doentes do nosso estudo.

Existem ainda alguns casos reportados da utilizacdo de abatacept, rituximab, canakinumab,
anakinra e inibidores da JAK-2 #-* entre outros, em casos de uveites pedidtricas refratarias aos
restantes DMARD, mas a experiéncia com estes agentes é ainda mais escassa e ndo foram

utilizados em nenhum dos doentes da nossa amostra.
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Relativamente as estratégias terapéuticas usadas, consideramos o possivel viés associado ao
facto de se tratarem de pacientes seguidos na consulta de Reumatologia Pedidtrica num centro
hospitalar tercidrio, o que poderd associar-se a um maior nimero de casos graves e,

consequentemente, uma maior taxa de doentes tratados com DMARDs bioldgicos.

Em termos de complica¢des oftalmoldgicas, identificAmos a sua presenca em cerca de 80% dos
casos incluidos, sendo que as mais frequentes foram a formacdo de pigmento capsular,
precipitados querdticos, sinéquias posteriores, défice de acuidade visual e opacificacdo do
cristalino. Estes achados estdo de acordo com o descrito na literatura 2>%°. Na verdade, a elevada
associacdo da uveite com complicacbes pode em parte ser explicada por algum atraso no
diagndstico e pela frequéncia com que as uveites sdo assintomaticas ou oligossintomaticas em

idade pediatrica.

A UAIlJ, uma das principais causas de uveite, distingue-se das restantes uveites por ser mais
frequentemente assintomatica e por ter uma forma de instalagdo mais insidiosa (tal como
reportado nesta série), dai que o rastreio de uveite seja considerado obrigatério nas
recomendacdes de abordagem desta patologia **>!. A periodicidade do rastreio é definida de
acordo com o risco de uveite: individuos de risco baixo a cada 12 meses; individuos de risco
moderado a cada 6 meses e individuos de risco elevado a cada 3 meses, estando o risco
relacionado com a sero-positividade ANA, a idade do individuo, a duragdo da AlJ e o subtipo de
AlJ *2, A implementacdo do rastreio oftalmoldgico em doentes com AlJ ajuda a explicar a idade

precoce com que estes doentes foram diagnosticados.

O presente estudo refor¢a a associagao frequente entre manifestagdes oftalmoldgicas e extra-
oftalmoldgicas. Assim, é de extrema importancia que apds o diagndstico de uveite se mantenha
um seguimento multidisciplinar dos doentes, entre Reumatologia Pediatrica e Oftalmologia, de
forma a ser possivel uma melhor gestdo dos farmacos imunomoduladores usados e do controlo
dos efeitos laterais associados, bem como das estratégias terapéuticas dos casos mais

desafiantes 3.

A natureza retrospetiva do estudo efetuado limita alguma da andlise pretendida mas os autores
consideram que o presente estudo contribui com dados relevantes para a caraterizagdo da
populacdo pediatrica com uveites. No entanto, no futuro, deve ser promovido o desenho e
implementacdo de estudos prospetivos, abrangentes de caracterizagdo detalhada da clinica e
evolucdo a longo-prazo, dos doentes pediatricos com uveite, de forma a otimizar a abordagem

destes doentes e melhorar o seu progndstico.
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Conclusao

No presente estudo, a maioria das uveites pediatricas eram anteriores e, em relagdo a etiologia,
a mais prevalente foi a UAIJ, em particular ao subtipo oligoarticular. Verificou-se que a idade de
instalacdo, forma de apresentacdo e de instalagcdo eram diferentes nas UAIJ, comparativamente
as restantes uveites anteriores de outras causas, com diagndstico em idade mais precoces,
sobretudo em contexto de rastreio, em fase assintomatica, e com um curso mais insidioso.
Estes resultados reforcam a importancia do rastreio oftalmoldgico, em patologias de maior risco,
como a AlJ, para o diagndstico mais precoce e inicio de tratamento dirigido, numa fase anterior

da evolugao natural da doenga.

Verificou-se ainda que mais de dois tercos dos doentes desenvolveu complicagdes da uveite,
algo que ja tem sido reportado por outros autores e reforca ainda mais a necessidade de

diagndstico e abordagem atempada, particularmente importante em idade pediatrica.

Além disto, considerando o grande numero de doentes que apresenta manifestacdes extra-
oftamoldgicas, parece evidente a vantagem de uma abordagem conjunta por oftalmologia e
reumatologia pedidtrica no diagndstico e orientagcao terapéutica da uveite em idade pediatrica.
Apenas desta forma e encetando esfor¢os para que estudos longitudinais de seguimento de
doentes com esta patologia sejam desenvolvidos, serd possivel contribuir significativamente

para uma melhoria do progndstico destes doentes.
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Tabela | - Caracteristicas clinicas gerais e abordagem terapéutica dos
doentes com uveite pediatrica, seguidos no CMIN-CHUPorto, em conjunto

e separados por sexo.

Sexo p
Todos Feminino Masculino
n=41 n=23 n=18
CARATERIZACAO cLinicA
Idade ao diagnéstico (anos) 8,0 (4,3-12,8) 5,5 (4,0-13,3) 10,0 (5,8-11,3) 0,459
Lateralidade
Bilateral 28 (68,3%) 19 (82,6%) 9 (50,0%) 0,026
Classificagio SUN*
Localizagdo Anatomica 0,029
Uveite anterior 32 (78,0%) 20 (87,0%) 12 (66,7%)
Uveite Intermédia 2 (4,9%) 2 (8,7%) 0(0,0%)
Panuveite 7(17,1%) 1(4,3%) 6 (33,3%)
Uveite Posterior - - -
Forma de Instalagdo 0,469
Insidiosa 21 (56,8%) 13 (61,9%) 8 (50,0%)
Subita 16 (43,2%) 8 (38,1%) 8 (50,0%)
Duragdo 0,214
Persistente 29 (78,4%) 18 (85,7%) 11 (68,8%)
Limitada 8(21,6%) 3 (14,3%) 5(31,3%)
Padrdo de Evolugdo 0,103
Aguda 9 (24,3%) 3(14,3%) 6 (37,5%)
N&o Aguda 28 (75,7%) 18 (85,7%) 10 (62,5%)
Recorrente 8(21,6%) 5(23,8%) 3(18,8%)
Crénica 20 (54,1%) 13 (61,9%) 7 (43,8%)
Contexto do Diagnoéstico 0,703
Rastreio (uveite assintomatica) 18 (47,4%) 11 (50,0%) 7 (4,4%)
Uveite Sintomatica / Complicada 20 (52,6%) 11 (50,0%) 9 (56,3%)
Olho Vermelho e Fotofobia 17 (44,7%) 9 (40,9%) 8 (50,0%)
Miodesdpsias 1(2,6%) 1(4,5%) 0(0,0%)
Catarata 2 (5,3%) 1(4,5%) 1(6,3%)
Etiologia 0,166
UAL 18 (43,9%) 12 (52,2%) 6 (33,3%)
Uveite idiopatica 12 (29,3%) 4(17,4%) 8 (44,4%)
Outras causas 11 (26,8%) 7 (30,4%) 4(22,2%)
Pars planitis 2 (4,9%) 2 (8,7%) 0 (0,0%)
TINU 3(7,3%) 2 (8,7%) 1(5,6%)
Uveite associada a HLA-B27 1(2,4%) 0(0,0%) 1(5,6%)
Sarcoidose 1(2,4%) 1(4,3%) 0 (0,0%)
Doenga de Behget 1(2,4%) 1(4,3%) 0(0,0%)
Vasculite hipocomplementémica 1(2,4%) 1(4,3%) 0(0,0%)
Uveite simpatica 1(2,4%) 0(0,0%) 1(5,6%)
Infeciosa 1(2,4%) 0(0,0%) 1(5,6%)
Complicagdes Oculares 2,0 (1,0-4,0) 2,5(1,8-5,0) 2,0(0,5-3,5) 0,132
Clinica Extra-oftalmoldgica 24 (64,9%) 9 (60,0%) 6 (68,2%) 0,609
ABORDAGEM TERAPEUTICA
Estratégias Terapéuticas 3 (2,0-3,0) 3(2,0-3,0) 3(1,5-3,0) 0,766
Introdu¢do de DMARD convencional 34 (85,0%) 21 (52,5%) 13 (32,5%) 0,194
Introdugdo de anti-TNF-a 24 (60,0%) 14 (35,0%) 10 (25,0%) 0,896

UAIJ — Uveite associada a artrite idiopatica juvenil; TINU — Nefrite tubulointersticial e uveite; DMARD - Disease-modifying anti-rheumatic drugs

Os valores apresentados sdo mediana(percentil 25-percentil 75) ou n (%).
*De acordo com a nomenclatura do Standardization of Uveitis Nomenclature for Disease Classification CriteriaZ.
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Tabela Il — Descrigao das complica¢Oes intraoculares de todos os doentes

com uveite pediatrica, seguidos no CMIN-CHUPorto.

Complicagdes n (%)
Pigmento Capsular 34 (49,3)
Precipitados Queraticos 23(33,3)
Sinéquias Posteriores 20(29,0)
Défice de acuidade visual/ Hipovisdo 18/7 (26,1/10,1)
Opacificagdo do Cristalino 13 (18,8)
Queratopatia em Banda 5(7,2)
Edema Macular 2(2,9)
Edema da Papila 2(2,9)
Glaucoma 1(1,4)
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Tabela Ill - Comparagcao das carateristicas clinicas e abordagem

terapéutica das uveites anteriores de etiologia UAlJ e de outras causas

Etiologias
UAlJ Nao-UAlU
n=17 n=14 P
CARATERIZACAO CLiNICA
Idade ao diagnéstico (anos) 5,0 (3,0-10,5) 9,0(5,5-14,0) 0,036
Envolvimento ocular
Bilateral 10 (55,6%) 10 (71,4%) 0,358
Classificagdo SUN*
Forma de Instalagdo 0,004
Insidiosa 12 (70,6%) 2 (16,7%)
Subita 5(29,4%) 10 (83,3%)
Duragdo 0,793
Persistente 12 (70,6%) 9 (75,0%)
Limitada 5(29,4%) 3 (25,0%)
Padrao de Evolugao 0,154
Aguda 3(17,6%) 5 (41,7%)
N3o Aguda 14 (82,4%) 7 (58,3%)
Recorrente 6 (35,3%) 1(8,3%)
Cronica 8 (47,1%) 6 (50,0%)
Contexto do Diagndstico 0,010
Rastreio (uveite assintomatica) 12 (70,6%) 3(23,1%)
Uveite Sintomética / Complicada 5(29,4%) 10 (76,9%)
Olho Vermelho e Fotofobia 4 (23,5%) 9 (69,2%)
Catarata 1(5,9%) 1(7,7%)
Complicagdes Oculares 2,0 (1,0-3,0) 2,0 (0,0-6,0) 0,799
ABORDAGEM TERAPEUTICA
Estratégias Terapéuticas 3,0(2,5-3,0) 2,0 (2,0-3,0) 0,062
Introdugdo de DMARD convencional 16 (80,0%) 11 (84,6%) 0,726
Introdugdo de anti-TNF-a 14 (70,0%) 5 (38,5%) 0,027

UAIJ — Uveite associada a artrite idiopatica juvenil; TINU — Nefrite tubulointersticial e uveite; DMARD - Disease-modifying anti-rheumatic

drugs

Os valores apresentados sdo mediana (percentil 25-percentil 75) ou n (%).

*De acordo com a nomenclatura do Standardization of Uveitis Nomenclature for Disease Classification Criteria2.

18



Apéndice 1 — Tabela comparativa da caraterizagao clinica e abordagem terapéutica das uveites pediatricas seguidas no
CMIN/CHUPorto e em diferentes centros mundiais

Estudos Epidemioldgicos de Outros Centros

(Smith, J.A., et al) (LA.L. Clarke et al)  (Paroli, M.P., et al) Itélia (Morelle, G.,etal)  (Shin, Y., etal) Coreia  (Abd El Latif et al )
EUA (2009)° Suiga (2013)® (2009)%° Franga (2019)° do Sul (2021)* Egito (2019)’
n=41 n=527 n=79 n=257 n=147 n=155 n=413

CMIN/CHUPorto (2022)

CARATERIZAGAO CLINICA

Idade ao diagnéstico (anos) 8,0 (4,3-12,8) 9,4 9 8,54 7,4 13 7,8
Envolvimento ocular

Bilateral 28 (68,3%) 399 (75,7%) 51 (64,6%) 173 (67,3%) 116 (79%) 75 (48,4%) 282 (68,3%)
Classificacio SUN*
Localizagdo Anatomica
Uveite anterior 32 (78,0%) 235 (44,6%) 123 (47,9%) 137 (93,2%) 80 (51,6%) 112 (27,1%)
Uveite Intermédia 2 (4,9%) 148 (28,1%) 50 (19,5%) 2 (1,4%) 10 (6,5%) 124 (30,0%)
Panuveite 7 (17,1%) 68 (12,9%) 20 (7,8%) 7 (4,8%) 41 (26,5%) 100 (24,2%)
Uveite Posterior 0(0,0%) 76 (14,4%) 64 (24,9%) 1(0,7%) 3(1,9%) 77 (18,6%)
Padrao de Evolugao

Aguda 9 (24,3%) 52 (13,5%) 24 (30,4%) 23 (8,9%) 55 (35,3%) 112 (27,1%)
Nao Aguda 28 (75,7%) 334 (86,5%) 55 (69,7%) 232 (90,2%) 60 (38,7%) 301 (72,9%)

Recorrente 8(21,6%) 51(13,2%) 7 (8,9%) 90 (35,0%) 23 (14,8%) 0(0,0%)
Cronica 20 (54,1%) 283 (73,7%) 48 (60,8%) 142 (55,2%) 37 (23,9%) 301 (72,9%)

Etiologia

UAlJ 18 (43,9%) 110 (21,1%) 18 (22,8%) (19,9%) 91 (61,9%) 23 (14,8%) 27 (6,5%)
Uveite idiopdtica 12 (29,3%) 152 (29,1%) 27 (34,2%) (12,8%) 36 (24,5%) 101 (65,2%) 118 (28,6%)

Pars planitis 2 (4,9%) 90 (17,2%) 0(0,0%) (18,7%) 0(0,0%) 0(0,0%)

TINU 3(7,3%) 12 (2,3%) 0(0,0%) (1,0%) 2(1,3%) 4 (1,0%)

Uveite associada a HLA-B27 1(2,4%) 7(1,3%) 0(0,0%) (3,7%) 0(0,0%) 0(0,0%)
Infeciosa 1(2,4%) 60 (11,5%) 24 (30,4%) (3,1%) 1(0,7%) 150 (36,3%)
Outras 4(9,8%) 91 (17,4%) 10 (12,7%) (12,9%) 28 (18,0%) 114 (27,6%)

Os valores apresentados sdo mediana (percentil 25-percentil 75) ou n (%).
¥De acordo com a nomenclatura do Standardization of Uveitis Nomenclature for Disease Classification Criteria2
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